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はしがき
糖尿病性腎症の成因解明を目的として行っ
た研究である。 本症のために透析療法に導入
される患者数が年々増 F加していることからそ
の成因解明への努力が世界的に行われている
が、 研究代表者は腎糸球体細胞、 特にメサン
ギウム細胞における代謝・機能異常が糖尿病
性腎症の発生に重要な役割を演じていること
を提唱してきた。
糖尿病(糖過剰)状態に置かれたメサンギウ
ム細胞では、 ソノレビト ルの蓄積、 、オイノ
シト ルの減少、 W 型コラーゲンの増量等の
代謝異常が生じるが、 これらの変化は糖が細
胞内に過剰に流入した結果引き起こされると
考えられている。 細胞内への糖(グルコース
)の流入は糖輸送体(グルコース・トランス
ポーター〉を介して行われるが、 メサンギウ
ム細胞における本輸送体の性格および糖尿病
における変化等についてはほとんど不明であ
る。 即ち、 糖輸送体の変化が糖の流入量を規
定 し、 糖過剰 基づ く 種 々 の 代謝異常の発現
を左右 し て る 可能性 が考え り れ る。
そ
、， で本研究では、 メ サ ン ギ ウ ム 細胞に 存在、ー・
す る 糖輸送体の 特性 を 明 kっ か す る と 共
糖尿病状態 お け る 変化 を観察 し、 細胞内 で
生 じ る 代謝異 件Aも. 関与 し て L、る か否かに つ き
検討を加 え fこ。
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研究成果
糖輸送体(G L U T )には少なくとも 5 種類のサ
プタイプの存在することが知られているが、
メサンギウム細胞では 1 型 (GLUTl)のみが確認
された。 即ち、 各サプタイプに対する特異抗
? ?
体 を 用 fこ i m m u n 0 b 1 0 t法 で G L U T 1蛋 白 の み が検
出 さ れ、 か つ c D N Aを 用 fこ n 0 r t h e r n b 1 0 t 
a n a 1 y s i sで も G L U T 1の m R N Aの み が 検 出 さ れ た
③④ メ サ ン ギ ウ ム 細 1包 lま イ ン ス ン
受容 体 カT ほ と ん ど 存 在 し て な v と が知 り、』・
れ て お り、 イ ン ス ン よ る 調 節 を EJZ ι け る G L 
U T 4が検 出 さ れ な か ヲコ た え寸入 回 の 成 績 メ口』 致 し て
L、 る。
他 方、 メ サ ン ギ ウ ム 細 胞 は i n s u 1 i n -1 i k e 
growth f a c t 0 r 1 ( 1 G F -1 )の zJz ι 生白昼習T 体 が豊 富 存
在 し て お り、 か つ 糖 輸送 活 '性 を 促 進 し f尋 る結
果 が得 り れ て る ① し か も、 糖 尿病 で
lま 腎 組織 内 1 G F -1が 増 力日 し て る と の 報 告が あ
り、 か つ Iロ司 糖 条 件 で 培養 し fこ メ サ ン ギ ウ 細 胞
で lま 1 G F -1作用 が 増 5皇 し て る v と を 認、 め て、ー・
る ② 従 -っ て、 1 G F -1が糖 輸送 体 の 調 節
関 与 し て L、 る 可能性 が考 え り れ fこ。 そ
、，
で、、-
G L U T 1の 遺 伝子発 現 及 ぼす 1 G F -1の 効 果を検
討 し fこ と v ろ、 1 G F -1添加 3 時 問、 6 時 間 後 で、同園
G L U T 1 m R N A量 が有 意 増 力日 し て る と の 成績 が
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得 り れ た (⑤ 
以 上の 研究結果か り、 メ サ ン ギ ウ ム細 胞 l 
型 の 糖輸送体の みが存在 し、 1 G F -1 に よ る 遺伝
子 レ 、^ ルで の 調 節を 王J立く. け て し、 る
、，
と が判 明 し、ー
fこ。 糖尿病 状態 で生 じ る メ サ ン ギ ウ ム 細 胞 内
'" の 糖過剰流入 1 G F -1等の 成長 因 子に よ る 糖
輸送体の 調 節が関与 し て お り、 本細胞 内 で生
じ る 種 々 の 代謝異常 の 発生に 大 き な役割 を演
じ て る も の と 考え り れ た。
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